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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】一般に就寝時は昼間と比較し血圧が低下する(dipper 型)が、昼間の血圧が就寝時にも維持
される(non-dipper型)、または逆に上昇する(riser型)状態を、総じて夜間高血圧と診断する。夜間
高血圧は心血管イベントの重要な危険因子となることが報告されているが、関節リウマチ(RA)と夜間
高血圧の関係について検討した報告はない。本研究では RA 患者における夜間血圧動態と疾患活動性
の関連について明らかにする。 
【対象】RA患者 71例(69.3±10.1歳、男/女:59/12)。 
【方法】24 時間血圧計で昼間(覚醒時)血圧と夜間(就寝時)血圧を解析し、夜間血圧下降度((1-昼間
血圧/夜間血圧)×100(%))を算出した。夜間血圧は昼間血圧より 10～20%低下するのが正常(dipper
型)とされる。また、RA の疾患活動性は疼痛関節数、腫脹関節数、CRP 値、患者全般評価よりなる
DAS28-CRP で評価した。5.1 以上で高、2.6 以下で低、その間は中疾患活動性と評価される。これら
の指標を用い、71例において横断的に夜間血圧動態と疾患活動性の関連を検討し、そのうちの 25例
において RA治療前後におけるそれぞれの変化を比較検討した。 
【結果】71 例の DAS28-CRP は 4.8±1.6 であった。夜間血圧下降度は 5.6±8.9%と小さく、29 例が
non-dipper 型(41%)、16 例が riser 型(22%)であり、71 例中 45 例(63%)が夜間高血圧を呈していた。
年齢、性、BMI、ステロイドや降圧剤服用の有無、血中 Alb 値、DAS28-CRP を独立変数とした多変量
解析において、DAS28-CRP は夜間血圧下降度に対する独立した負の関連因子であった(β=-0.388, 
p=0.004)。一方、治療介入した 25例では DAS28-CRPが 5.4±1.1から 3.5±0.8に改善 (p<0.0001) す
るとともに、夜間血圧は121.2±22.5mmHgから112.5±18.8mmHgに有意に低下した(p=0.02)。この間、
昼間血圧は有意に変化せず(治療前 126.5±16.1mmHg、治療後 125.5±16.8mmHg)、夜間血圧下降度は
4.6±9.2%から 10.6±5.8%に有意に増加した(p=0.002)。 
【結論】夜間高血圧は RA疾患活動性と関連し、活動型 RAの心血管リスクとして治療を要すると考え
られる。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
健常人では就寝時は昼間と比較し血圧が低下する(dipper 型)が、就寝時血圧が低下しない
(non-dipper型)、もしくは逆に上昇する(riser型)状態を、総じて夜間高血圧と診断する。夜間高血
圧は心血管イベントの重要な危険因子として認識されているが、関節リウマチ(RA)やその活動性と夜
間高血圧との関係について検討した報告はない。 
本研究では RA 患者における夜間血圧動態と疾患活動性の関連を明らかにすることを目的としてい
る。対象は大阪市立大学医学部付属病院 内分泌・骨・リウマチ内科に 2010 年 9 月から 2013 年 8
月までの間に疾患活動性コントロール目的で入院した RA 患者 71 例。24 時間血圧計で昼間(覚醒時)
血圧と夜間(就寝時)血圧を解析し、夜間血圧下降度((1-昼間血圧/夜間血圧)×100(%))を算出した。
夜間血圧は昼間血圧より 10～20%低下するのが正常(dipper 型)とされる。また、RA の疾患活動性は
疼痛関節数、腫脹関節数、CRP値、患者全般評価よりなる DAS28-CRPで評価した。5.1以上で高、2.6
以下で低、その間は中疾患活動性と評価される。これらの指標を用い、71 例において横断的に夜間
血圧動態と疾患活動性の関連を検討し、そのうちの 25例において RA治療前後におけるそれぞれの変
化を比較検討した。71例の DAS28-CRPは 4.8±1.6であった。夜間血圧下降度は 5.6±8.9%と小さく、
29 例が non-dipper 型(41%)、16 例が riser 型(22%)であり、71 例中 45 例(63%)が夜間高血圧を呈し
ていた。年齢、性、BMI、ステロイドや降圧剤服用の有無、血中 Alb 値、DAS28-CRP を独立変数とし
た多変量解析において、DAS28-CRP は夜間血圧下降度に対する独立した負の関連因子であった(β
=-0.388, p=0.004)。一方、治療介入した 25 例では DAS28-CRP が 5.4±1.1 から 3.5±0.8 に改善 
(p<0.0001) するとともに、夜間血圧は 121.2±22.5mmHg から 112.5±18.8mmHg に有意に低下した
(p=0.02)。この間、昼間血圧は有意に変化せず(治療前 126.5±16.1mmHg、治療後 125.5±16.8mmHg)、
夜間血圧下降度は 4.6±9.2%から 10.6±5.8%に有意に増加した(p=0.002)。以上より、本研究では RA
患者において、夜間高血圧は疾患活動性と関連し、治療介入による疾患活動性改善で夜間高血圧が改
善することを示した。 
この研究結果より、活動性 RA では有効な治療により心血管イベントリスクである夜間高血圧が是正
され、RA 患者の生命予後の改善という観点からの有用性が明確に示された。よって、本研究は博士
（医学）の学位を授与されるに値すると判定された。 
